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Ast›m ve KOAH Olgular› ile Sigara ‹çen ve ‹çmeyen
Sa¤l›kl›larda AMP ve Metakolin ile Bronfl
Provokasyon Testi
Bronchial Provocation Test Using AMP and Methacholine in Subjects with
Asthma and COPD, Healthy Smokers and Non-Smokers

Asl› Toros1, Zeynep Ayfer Solak2, Münevver Erdinç1, Ali Kokuluda¤3

ÖZET
Bronfl hiperreaktivitesinin saptanmas›nda genellikle metakolin gibi direkt
uyar›c› bir madde kullan›lmaktad›r. ‹ndirekt uyaran olan AMP’nin direkt uya-
ranlardan daha iyi bir inflamasyon belirleyicisi oldu¤u bildirilmektedir ve as-
t›m›n di¤er hava yolu hastal›klar›ndan ay›r›c› tan›s›nda kullan›labilir. Bu çal›fl-
mada ast›m ve KOAH olgular› ile sa¤l›kl› sigara içen ve içmeyen olgularda
metakolin ve AMP ile yap›lan bronfl provokasyon testinin (BPT) etkileri kar-
fl›laflt›r›lm›flt›r. Çal›flmaya 16 hafif ast›m, 14 hafif-orta KOAH (sigara içen 8, si-
garay› b›rakm›fl 6 olgu), 15 sigara içen, 15 sigara içmeyen olmak üzere 60 ol-
gu al›nm›flt›r. Tümüne metakolin ve AMP ile BPT yap›lm›flt›r. AMP’›n
PC20<100mg/ml konsantrasyonunda ast›m olgular›n›n 14’ü (%87.5), KOAH ol-
gular›n›n 7’si (%50) duyarl› bulunmufltur (p=0.046). Ast›m olgular› ile sigara iç-
meye devam eden KOAH olgular› aras›nda AMP ya da metakoline karfl› ha-
va yolu duyarl›l›¤› aç›s›ndan farkl›l›k yoktur. Buna karfl›l›k sigaray› b›rakm›fl
KOAH olgular›n›n biri (%16.7), ast›m olgular›n›n ise 14’ü (%87.5) AMP’ye
PC20<100mg/ml konsantrasyonda duyarl› bulunmufltur (p=0.004).
PC20£800mg/ml AMP konsantrasyonunda 15 (%93.8) ast›m, 2 (%33.3) sigara-
y› b›rakm›fl KOAH olgusunda hava yolu duyarl›l›¤› vard›r (p=0.009). KOAH ol-
gular›, sigara içen sa¤l›kl›lara göre AMP ve metakoline karfl› daha duyarl›-
d›rlar (p=0.008, p=0.009). AMP ile yap›lan provokasyon testi, ast›m ve KO-
AH’daki hava yolu inflamasyonunun ay›r›c› tan›s›nda metakolinden daha
duyarl›d›r ve sigara içmeyi sürdürmek, KOAH olgular›nda enflamasyonu,
dolay›s›yla AMP duyarl›l›¤›n› art›rabilir.
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bronfl hiperreaktivitesi, ast›m, KOAH
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ABSTRACT
A direct stimulus such as methacholine is generally used to measure
bronchial hyperresponsiveness. AMP, an indirect airway challenge, has been
reported to be a better marker of inflammation than direct challenges and can
be used in the differential diagnosis of asthma from other airway diseases. In
this study, the effects of bronchial provocation test (BPT) using AMP and
methacholine were compared in patients with asthma and COPD as well as
healthy smokers and non-smokers. The study population consists of 60 sub-
jects including 16 with mild asthma, 14 with mild-moderate COPD 
(8 current smokers and 6 ex-smokers), 15 non-smokers, and 15 current
smokers. All the subjects underwent BPT using AMP and methacholine. 14
(87.5%) patients with asthma and seven (50%) patients with COPD were AMP
responsive at a concentration of PC20≤100mg/ml (p=0.046). When asthmatic
patients and current smokers with COPD were compared to each other, no
significant difference was found related toAMP and methacholine respon-
siveness. However, one (16.7%) ex-smoker with COPD and 14 (87.5%) patients
with asthma were AMP responsive at a concentration of PC20≤100mg/ml
(p=0.004). Re-evaluated at an AMP concentration of  PC20≤800mg/ml, 15 asth-
matics (93.8%) and two ex-smokers with COPD (33.3%) were assessed to be
hyperresponsiveness to AMP (p=0.009). Patients with COPD were more
responsive to the maximal concentration of both AMP and methacholine than
healthy smokers (p=0.008, p=0.009). Provocation test using AMP is more sen-
sitive than methacholine in the differentiating diagnosis of airway inflamma-
tion in asthma and COPD and being a current smoker may increase inflam-
mation, and thus the AMP responsiveness in COPD.

Keywords: adenosine challenge, methacholine challenge, bronchial hyperre-
sponsiveness, asthma, COPD
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G‹R‹fi
Bronş hiperreaktivitesi (BHR), astım için karakteristik

bir özellik olmakla birlikte kronik obstrüktif akciğer has-
talığında da (KOAH) saptanabilmektedir [1]. BHR’ni or-
taya koymak için uygulanan bronş provokasyon testleri
(BPT), hiperreaktiviteyi nicel olarak değerlendirme olana-

ğı sağlar. Bu testlerde kullanılan uyaranlar, direkt ve indi-
rekt uyaranlar olmak üzere iki gruba ayrılmaktadır [2].
Direkt uyaranlar doğrudan düz kas kasılmasına neden
olurken indirekt uyaranlar, inflamatuvar hücreler ya da
nöral hücreler aracılığıyla etkili olmakta ve bu uyaranla-
rın inflamasyonu daha iyi yansıttığı ileri sürülmektedir
[3]. Bir direkt uyaran olan metakolinin astım tanısını dış-
lamada duyarlılığı yüksek ancak özgüllüğü düşüktür
[4,5]. Birçok araştırmada indirekt uyaran olan adenozin
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5’-monofosfat (AMP) ile yapılan provokasyon testi, as-
tımda inflamasyonun belirlenmesi ve hastalık aktivitesi-
nin saptanmasında daha iyi bir belirteç olarak vurgulan-
makta [3,6-11] ve inflamasyonu göstermedeki özgüllüğü-
nün metakolinden daha yüksek olduğu bildirilmektedir
[12,13]. AMP’nin düz kas kontraksiyonu üzerine etkisi
çok azdır [14]. Asıl etkisi mast hücre mediyatörleri veya
nöral refleks mekanizmalar üzerinden ortaya çıkmaktadır
[9]. Öte yandan mast hücrelerinin KOAH patogenezinde-
ki rolü astımdaki kadar açık değildir [15]. Mast hücreleri-
nin sigara içenlerin hava yollarında içmeyenlerden fazla
olduğu, KOAH’ daki mast hücre sayısının da sağlıklı si-
gara içenlerden daha yüksek bulunduğu bildirilmektedir
[16,17]. Mast hücreleri her iki hastalıkta AMP’ye karşı
bronkokonstrüktör yanıtın ortaya çıkmasında önemli rol
oynamaktadır. Ancak KOAH’da inflamasyonun patoge-
nezinde rolü olduğu bilinen nötrofil, makrofaj ve T-lenfo-
sitler gibi diğer inflamatuvar hücreler, AMP’ye karşı du-
yarlılığı etkilemektedir. 

Çalışmamızda, astım ve KOAH’da metakolin ve
AMP’ye karşı gelişen BHR’ne ilişkin farklılıkların saptan-
ması amaçlanmış, AMP provokasyon testinin astım ve 
KOAH ayırıcı tanısındaki yeri belirlenmeye çalışılmıştır.
Ayrıca sağlıklı sigara içen ve içmeyen olguların AMP ve
metakoline karşı duyarlılıkları değerlendirilerek astım ve
KOAH’lı olgular, bu olgularla karşılaştırılmıştır. 

GEREÇ VE YÖNTEM
Olgular
Ege Üniversitesi Tıp Fakültesi Göğüs Hastalıkları klini-

ğinde izlenen 16 astım, 14 KOAH olgusu ile hastane per-
soneli olan 15 sigara içen ve 15 sigara içmeyen sağlıklı gö-
nüllü olmak üzere 60 olgu çalışmaya alınmıştır. Astım ve
KOAH olguları için çalışmaya alınma ve dışlama kriterle-
ri aşağıda verilmiştir. Uygun bulunan astım ve KOAH’lı-
lar ile sağlıklı grupta yer alan olgulara protokol hakkında
bilgi verilmiş, kabul edenler çalışmaya alınmıştır.

Olguların çalışmaya alınma kriterleri:
- ATS kriterlerine göre stabil hafif persistan astım ol-

ması [18],
- ERS kriterlerine göre hafif-orta KOAH olması [19],
- KOAH ve astım dışı akciğer patolojisi bulunmaması,
- Çalışma öncesi olguların inhale steroid, sistemik ste-

roid, lökotrien reseptör antagonisti kullanmıyor olması ya
da kullananlarda tedavinin çalışmaya alınmadan 1 ay ön-
ce kesilmiş olması,

- Kısa etkili inhaler bronkodilatatörlerin provokasyon
testinden 8 saat önce, antikolinerjiklerin 24 saat, uzun et-
kili bronkodilatatörlerin 48 saat, oral teofilin preparatları-
nın ise en az 24 saat önce kesilmiş olması,

- Antihistaminik kullanılıyor ise testten 3 gün önce bı-
rakılması,

- Provokasyon testlerinin yapılacağı gün kahve, çay ve
kolalı içeceklerin içilmemesi.

Çalışmadan dışlama kriterleri:
- Çalışma sırasında astım atağı ya da KOAH alevlen-

mesi olması,
- Son 1 ay içinde üst solunum yolu enfeksiyonu geçir-

miş olması,
- Astım olgularında FEV1≤ %80 (beklenenin) olması,
- KOAH olgularında FEV1≤ %60 (beklenenin) olması,
- Olguların metakolin provokasyon testi için öngörü-

len göreceli ya da mutlak kontrendikasyonlardan en az
birine sahip olması [5].

Yöntem
Anamnez ve fizik bakıları yapılan olgulara en az 1

gün, en fazla 1 hafta arayla metakolin ve AMP ile bronş
provokasyon testi uygulanmıştır. 

Bronş provokasyon testi:
Metakolin solüsyonlarının hazırlanışı:
Kuru toz şeklinde 25 gramlık şişelerde bulunan

“acetyl-beta-methylcholine chloride” (Sigma A-2251)’den 
0.03-0.06-0.125-0.25-0.5-1.0-2.0-4.0-8.0-16 mg/ml konsant-
rasyonlarda 2 dakika tidal volümde inhalasyon metodu
için önerilen dilüsyon şemasına uygun şekilde serum fiz-
yolojik ile sulandırılarak hazırlanmıştır [5]. Buzdolabında
+4°C’de 3 ay saklanabilen solüsyonların, kullanmadan
önce oda ısısına gelmesi beklenmiştir.

AMP solüsyonlarının hazırlanışı:
Solüsyonlar, 25 gramlık şişelerde kuru toz şeklinde bu-

lunan “adenosine 5’-monophosphate” (Sigma A-1752)’den
hazırlanmıştır. AMP için henüz standardize bir doz proto-
kolü olmadığından en yüksek AMP değerini kullanan bir
çalışmadaki konsantrasyonlar kullanılmıştır [20]. Metako-
linde olduğu gibi serum fizyolojik ile dilüsyon yöntemi uy-
gulanarak 0.04-0.09-0.19-0.39-0.78-1.56-3.125-6.25-12.5-25-
50-100-200-400-800mg/ml’lik konsantrasyonlar elde edil-
miştir. AMP kuru toz halinde derin dondurucuda bekletil-
miş, solüsyonlar testten hemen önce hazırlanmıştır. 

Bronş provokasyon testi için kuru spirometri (Sensor
Medics, 6200 Autobox, Hollanda) kullanılmış ve solüs-
yonlar Medic-Aid marka jet nebulizatör yardımı ile inha-
le ettirilmiştir. En düşük konsantrasyondaki solüsyon, ol-
gulara 2 dakika süre ile tidal volümde soluk alıp vermele-
ri söylenerek inhale ettirilmiştir. Nebulizasyondan 30-90
saniye sonra FEV1 değerleri ölçülmüştür. Solüsyonların
kümülatif etkisinden kaçınmak için 2 konsantrasyon ara-
sında 5 dakikalık süre korunmuştur. FEV1’deki düşme
<%20 ise bir sonraki konsantrasyonla işleme devam edil-
miş, ≥%20’lik düşme saptandığında test sonlandırılmıştır.
Ciddi BHR için AMP’de 100 mg/ml, metakolin’de 1
mg/ml konsantrasyonlar alt sınır konsantrasyon olarak
kabul edilmiştir [5,21]. 

İstatistiksel analiz
“Software” paket programında (SPSS 10.0 for 

Windows) gruplar ile test sonuçlarının duyarlılığı arasın-
daki ilişkiler Fisher exact testi, ki-kare testi ile, yöntem
uyumları Mac Nemar testi ile değerlendirilmiştir. 
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Toros A. ve ark.

BULGULAR
Çalışmaya alınan 60 olgunun 27’si (%45) kadın, 33’ü (%55)

erkek olup, yaş ortalaması 42.7±15’dir. Olguların gruplara gö-
re genel özellikleri ve FEV1 değerleri Tablo I’de verilmiştir. As-
tım olgularından biri (%6) sigara içmektedir. KOAH olgula-
rından 6’sı (%43) en az 3 yıldır sigara içmemektedir. 

Astım ve KOAH olguları ile sigara içen ve içmeyen
sağlıklı olguların metakolin ve AMP’ye karşı BHR yanıt-
ları Tablo II ve III’de verilmiştir. Buna göre hem astım
hem de KOAH olgularının metakolin ve AMP’ye karşı
duyarlılık yanıtları benzerdir (p>0.05). Sağlıklı sigara iç-
meyen olgularda BHR saptanmazken, sağlıklı sigara içen
2 (%13.3) olguda AMP’ye, 4 (%26.7) olguda metakoline
karşı duyarlılık bulunmuştur.

Astım ve KOAH olguları iki ajana karşı duyarlılıkları
açısından birbiri ile karşılaştırılmış ve AMP’ye karşı du-
yarlılık yanıtlarının farklı olduğu gözlenmiştir;
PC20<100mg/ml konsantrasyonda astımlı olguların
14’ünde (%87.5), KOAH olgularının ise 7’sinde (%50)
BHR saptanmıştır (p=0.046). Benzer şekilde
PC20≤800mg/ml AMP konsantrasyonunda ise astımlı 15
(%93.8) olgu, KOAH’lı 9 (%64.3) olgu aşırı duyarlı bulun-
muştur (p=0.072). Metakoline duyarlılık açısından iki
grup arasında farklılık görülmemiştir (p>0.05).

Astım olguları ile sigara içen 8 KOAH olgusunda me-
takolin ve AMP’ye karşı duyarlılık yanıtı açısından fark
yokken, astım olguları ile sigarayı bırakmış 6 KOAH ol-
gusu arasında AMP’ye karşı duyarlılık yanıtı farklıdır
(üst ve alt sınır konsantrasyonlar için sırasıyla p=0.004,
p=0.009) (Tablo IV). 

Ondört KOAH olgusu sağlıklı sigara içenlerle karşılaş-
tırılmış, hem AMP hem de metakolin için üst sınır kon-
santrasyonda duyarlılık yanıtı farklı bulunmuştur (sıra-
sıyla p=0.008, p=0.009) (Tablo V). 

Sigara içen KOAH olguları ve sağlıklı sigara içenlerin
duyarlılık yanıtlarının da farklı olduğu dikkati çekmekte-
dir (AMP ve metakolinin her iki konsantrasyonu için
p=0.001) (Tablo VI). 

TTaabblloo  VVII.. Sigara içen KOAH olgular› ile sa¤l›kl› sigara içenlerin AMP ve
metakoline karfl› hava yolu duyarl›l›¤› yan›t›

KOAH (n=8) Sigara içen (n=15) p
AMP PC20≤800 mg/ml 7 (%87.5) 2 (%13.3) 0.001
Metakolin PC20≤16 mg/ml 8 (%100) 4 (%26.7) 0.001

TTaabblloo  VV.. KOAH olgular› ile sa¤l›kl› sigara içenlerin AMP ve metakoline karfl›
hava yolu duyarl›l›¤› yan›t›

KOAH (n=14) Sigara içen (n=15) p

AMP PC20≤800 mg/ml 9 (%64.3) 2 (%13.3) 0.008

Metakolin PC20≤16 mg/ml 11 (%78.6) 4 (%26.7) 0.009

TTaabblloo  IIVV.. Ast›m olgular› ile sigaray› b›rakm›fl KOAH olgular›n›n AMP ve
metakoline karfl›  hava yolu duyarl›l›¤› yan›t›

mg/ml Ast›m (n=16) KOAH (n=6) p
Metakolin PC20<1 11 (%68.8) 2 (%33.3) 0.269

PC20≤16 14 (%87.5) 3 (%50.0) 0.642
AMP PC20<100 14 (%87.5) 1 (%16.7) 0.004

PC20≤800 15 (%93.8) 2 (%33.3) 0.009

TTaabblloo  IIIIII.. Olgular›n AMP’ye karfl› hava yolu duyarl›l›¤› yan›t›

0-≤100, mg/ml 100-≤200, mg/ml 200-≤400, mg/ml 400-≤800, mg/ml BHR (-)
Ast›m 14 (%87.5) - - 1 (%6.3) 1 (%6.3)

KOAH 7 (%50) 1 (%7.1) 1 (%7.1) - 5 (%35.7)

Sigara (+) - - - 2 (%13.3) 13 (%86.7)

Sigara (-) - - - - 15 (%100)

TTaabblloo  IIII.. Olgular›n metakoline karfl› hava yolu duyarl›l›¤› yan›t›

0-≤1 mg/ml 1-≤4 mg/ml 4-≤8 mg/ml 8-≤16 mg/ml BHR (-)

Ast›m 11 (%68.8) - 1 (%6.3) 2 (%12.5) 2 (%12.5)

KOAH 6 (%42.9) 1 (%7.1) 3 (%21.4) 1 (%7.1) 3 (%21.4)

Sigara (+) - - 1 (%6.7) 3 (%20) 11 (%73.3)

Sigara (-) - - - - 15 (%100)

TTaabblloo  II.. Olgular›n gruplara göre genel özellikleri

Ast›m KOAH Sigara (+) Sigara (-)
Kad›n/Erkek 11/5 1/13 2/13 13/2
Yafl 48.6±11 57.2±9.7 36.2±10.7 29.4±11.6
Hastal›k süresi 8.7±7.3 6.5±6.3 - -
FEV1 (%beklenen) 91.4±9.7 72±5.1 99±8.7 10±36.9
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TARTIfiMA
AMP ile yapılan bronş provokasyon testinin astım ve

KOAH’ın ayırıcı tanısındaki rolünün araştırıldığı çalışma-
mızda astımda AMP’ye yanıtın daha belirgin olduğu dik-
kati çekmiştir. Metakoline karşı hava yolu duyarlılık yanıtı
açısından iki grup arasında anlamlı bir fark saptanmamış-
tır. Sigaraya devam eden KOAH olgularında AMP duyar-
lılığı astımdaki kadar belirgin iken sigarayı bırakanlarda
bu duyarlılığın azaldığı gözlenmiştir.

Adenozine karşı hava yolu duyarlılığının havayolu infla-
masyonunu metakolinden daha iyi yansıttığı çeşitli çalışma-
larla desteklenmektedir. van Den Berge ve arkadaşları, BPT
sonrası indükte balgamda eozinofil yüzdesini araştırdıkları
çalışmalarında AMP provokasyon testinden sonra balgam
eozinofil yüzdesinde anlamlı artma saptamışlardır. Bu deği-
şiklik, metakolin provokasyon testi ile izlenmemiştir [11]. van
Den Toorn ve arkadaşları, hava yolu inflamasyonun bir belir-
teci olan ekshale nitrik oksit (eNO) ve AMP’ye duyarlılık ya-
nıtı arasında güçlü bir korelasyonun varlığını göstermişler-
dir. Metakolin ile eNO arasında ise böyle bir ilişki saptanma-
mıştır [12]. Bazı çalışmalarda inhale steroidlerin AMP ve me-
takoline duyarlılık yanıtı üzerine etkileri araştırılmış,
AMP’ye karşı duyarlılık yanıtını azaltmadaki etkilerinin me-
takolin üzerine etkilerinden daha belirgin olduğu gözlenmiş-
tir [22,23]. İnhale steroidlerin bu etkisinin mast hücre sayısı
ve/veya fonksiyonunu azaltması ile açıklanabileceği belirtil-
mektedir [23]. Sözü edilen çalışmalar, AMP ile yapılan provo-
kasyon testinin inflamasyonla güçlü ilişkisini gösterirken, ay-
nı zamanda astımın aktivite ve progresyonunun izleminde
kullanılabilecek invaziv olmayan güvenilir bir yöntem oldu-
ğunu düşündürmektedir [24]. 

Karaağaç ve arkadaşları, çalışmamızdakine benzer olgu
gruplarıyla yaptıkları araştırmalarında hem metakolin hem
de AMP’nin, astımı sağlıklılardan ayırdığını ancak AMP’nin
metakolinden daha üstün olduğunu göstermişlerdir. Sigara
içenlerde metakolin provokasyon testinde BHR saptanırken
AMP ile bu duyarlılık görülmemiştir [25]. AMP’ye karşı ge-
lişen BHR yanıtının sigaradan etkilenmediğini vurgulaya-
rak AMP provokasyon testinin astım tanısında ve diğer ha-
va yolu hastalıklarından ayırıcı tanısında “fizyolojik göster-
ge” olarak kullanılabileceğini ileri sürmüşlerdir. Kliniğimiz-
de yürüttüğümüz çalışmada da sağlıklı sigara içmeyenlerin
hiç birisinde metakolin ve AMP’ye karşı duyarlılık saptan-
mamış, sigara içenlerde ise olguların %13.3’ü AMP’ye karşı,
%26.7’si metakoline karşı aşırı duyarlı bulunmuştur. Çalış-
mamızda astım olgularında metakolin ve AMP’ye hava yo-
lu yanıtı açısından anlamlı fark gözlenmemiştir. Ancak astım
olguları ile KOAH’lı olgular karşılaştırıldığında metakoline
yanıt açısından farklılık yokken, astımlılar AMP’ye karşı da-
ha duyarlıdır. Yine sigarayı bırakan KOAH olguları ile as-
tımlılar arasında AMP’ye duyarlılık yanıtı açısından anlam-
lı farklılık vardır. Buna karşılık sigara içmeyi sürdüren KO-
AH grubu ile bu farklılık görülmemiştir. Oosterhoof ve arka-
daşlarının çalışmasında da bizim sonuçlarımızla uyumlu
olarak astım olgularında AMP’ye duyarlılık yanıtının şidde-

ti, sigara içmeyen KOAH olgularına göre anlamlı yüksektir.
Sigara içmeye devam eden KOAH’lılarla astımlılar arasında
anlamlı fark bulmamışlardır [26]. 

Metakoline duyarlılık yanıtının KOAH olgularında as-
tımlılara yakın olması, KOAH’lı olgularımızın FEV1 dü-
zeylerinin daha düşük olması ile açıklanabilir. Nitekim De
Meer ve arkadaşları, AMP’ye duyarlılık yanıtının değil an-
cak metakoline yanıtın, düşük FEV1 değerleri ile bağlantılı
olduğunu bildirmektedir [8]. 

Olgu sayısı yetersiz olmakla birlikte, elde ettiğimiz so-
nuçlara göre KOAH’da sigara içmeyi sürdürmek, AMP’ye
karşı duyarlılığının artmasında belirleyici olabilir. Bu du-
rum, sigara içmenin KOAH’da süregelen inflamasyona
katkısını desteklemektedir. Mast hücre mediyatörlerinin
astımdaki rolü uzun zamandan beri bilinmektedir. Aktif
hastalık sırasında mast hücrelerinin büyük kısmı degranü-
le olmaktadır. KOAH’da da son yıllarda mast hücrelerinin
rolü tartışılmaktadır. Boer ve arkadaşları, sigara içen KO-
AH’lılar ile sigara içen sağlıklıkları potent mast hücre ke-
moatraktanı olan TGF β1 düzeyi açısından karşılaştırdık-
ları çalışmalarında TGF-β1’i KOAH’lılarda yüksek bul-
muşlardır [27]. Bu bulgu, KOAH olgularının AMP’ye kar-
şı, sağlıklı içicilere göre neden daha duyarlı olduklarını
açıklayabilir. Ancak sözü edilen çalışmada KOAH’lılarda
sigara içen ve içmeyenler olarak ayrı bir değerlendirme
yapılmamıştır. Pesci ve arkadaşları, sigara içen ve bırak-
mış kronik bronşit olguları ile sağlıklı sigara içmeyen
kontrol olgularının BAL ve bronş biyopsi örneklerini kar-
şılaştırmışlar, kronik bronşitli olgularda BAL sıvısı, epitel
ve bronş bezlerinde mast hücrelerinin anlamlı olarak arttı-
ğını göstermişlerdir. Sigara içen kronik bronşit olguların-
daki hücre sayısı ise bırakmış olan bronşit olgularından
daha yüksek çıkmıştır [28]. Elde edilen sonuçlar, sigara
içen KOAH olgularında AMP’ye duyarlılığın neden astı-
ma benzer oranda saptandığını, sigarayı bırakanlarda ise
neden daha düşük olduğunu açıklayabilir. KOAH’da inf-
lamasyonda daha önemli rol oynayan diğer mediyatörle-
rin AMP’ye duyarlılık üzerine etkisi olup olmadığı da tar-
tışma konusudur. Bir çalışmada özellikle CD8 hücrelerinin
AMP’ye duyarlı KOAH olgularında daha yüksek olduğu
bildirilirken [29], bir diğerinde CD8 hücre sayısının sigara
içen kronik bronşit olgularında artmış olduğu vurgulan-
maktadır [30]. Bundan başka sigara içenlerin hava yolla-
rında duyusal sinir uçlarının uyarımı sonucu ortaya çıkan
taşikininler de KOAH’daki AMP’ye karşı duyarlılığı etki-
liyor olabilir [31].

Sonuç olarak, bu çalışmada direkt ve indirekt bronko-
konstrüktörler olan metakolin ve AMP ile astım ve KOAH
olgularında hava yolu duyarlılığı gösterilmiş, ancak astım
olgularında AMP’ye duyarlılık yanıtının daha belirgin ol-
duğu görülmüştür. Astım ve KOAH ayırıcı tanısında yar-
dımcı bir test olabileceği görüşü desteklenmiştir. Ayrıca ha-
len sigara içiminin KOAH olgularındaki AMP’ye duyarlı-
lık yanıtını etkileyici bir faktör olduğu düşünülmüştür.
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